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論文内容要旨
 Functionalne双roimagingiso且e飴stest圭ncreasingareai簸neuroscie益ce.Ithasbeenprovedtobe
 apowertooltoinvasivelyinvestigateourbra血activatio捻s.Blooa・1eveloxygen&もio丑αependent
 (BOLD)hnctionalMRI(fMRI)iscurrent}ythe皿ostimpor七ant釦nctio簸alimaging七echniqueused
 もoimplementtheseworks.Itrobustlyprovidesusahighspaもi段1resolutionofthebrai丑activa七ions
 byde七ectingthehemoαy撫amicchange,ind殺cedbyt五eunderlyi簸gne皿o益alactivity:Howeve葛its
 血{iirecもmeasul℃mentsofも込eneuro鍛alactiviもyandiもspoortempo労alresoluむion】fest掘。も簸stoknow
 moreaわ。疑もthespa七ioもempora1もrainco1元icalactivityThecuかedgeofco簸currenむ
 electroencephalography(EEG〉/fMRItec}滋iqueisbehevedtobeapτomisingapproachtomakeit
 resolved,becauseEEGprovidesthed錘ectbr段inelec七r圭calinibrma七ionwi惚ahightempor&1
 resolution,wkichiscompleme益tedwith癒e皿RIresponses・A1七houg}1thistechni儀ue蓋&sbeen
 developeafbradecade,ithasno毛beensubstantivelyusedin七heneuroimagingcommu簸ityゆecause
 iもssometechnicalandt蓋eoretica}μoblems互aveno七beenreso工veαwe11.
 h七histhesis,usingaL5TMRscamerand64℃歎段nnelMR℃ompatibleEEG,Ihavetriea七〇
 resolve1)oththetec}micala.ndtheoぎeticalproblemsofthesimultaneousEEGandfMRIrecordings
 toes七aわ1is}}ana(lvancedandrobusttechnologyoffヒnctionalneuroimaging.Especiany;1五ave
 addresseα協emet蓋odsむoretrieve七hetiming-accura七eEEGsignals丘。通もheEEGd寂ta
 contaminatedbythe£MRIsc蝕ning,anδhave加vesもiga.ted.癒ecorre1&もionshipbe七weentheEEG
 acもivityand七heconcu股entfMRIresponsesoftheevent・relatedsもimula七ionsandthes茎}ontaneoRs
 activity(tkealpharhyth憩),Ba.se{10ntheseoわservations,1hope七〇makeametho(iofEEGsource
 analysisoptionallycomb血edwitht}}efMRIi狼瘡欝斑ation.
 Thetec}micalproblemsofsimu1もaneousEEG/齪R王ac(1穫isi七ion魚nun(ierthreecategG!ies:
 patientsa鉛毒y,theef艶ctsofEEGon麗RIacquisiもion,&ndtheef艶ctsoffMRIo蔦EEGrecordin昏In
 一325一
our system, the patient safety is guaranteed by large input impedance, whereas the effects of EEG 
on fMRI acquisition are so slight that comprises of MRI quality are only within the scalp, but not 
inside the brain. Hence, the essential problem is that the effects of fMRI on EEG recording by 
changing of the gradient magnetic fields (imaging artifacts) or varying the loop area in the static 
magnetic field (ballistocardiogram artifacts, see Fig. l). 
EEG artifacts reduction : To 
(~ 
retrieve the timing'accurate EEG ... 
signals, I devised the methods of 
removing the imaging artifacts and " 
of reducing the ballistocardiogram 
F P* 
artifacts, respectively. The adapted 
FIR reduction method based on the Ec' 
Taylor's approximation about the 
average imaging artifact waveform (b) 
is able to remove the imaging '0= 
artifacts which are 50- 100 times of '= 
EEG signals (Fig. Ia), while the '* 
Wavelet-based nonlinear noise 
reduction (WNNR) method (a =" 
state'space processing) is able to (.) 
 reduce the non'stationary and ･･-
ballistocardiogram nonlinear 
.' 
(pulse) artifacts which are usually 
over 100 ll V, about 10 times of 
FP= 
EEG signals (Fig. Ib). By using 
these methods. The EEG signals 
are able to be accurately retneved EEG 
in both the event-related potentials 
(ERP) and on-going (spontaneous) 
EEG (Fig. Ic). Prior to the two 
methods, it is impossible to retrieve 
literatures. 
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Fig 1. Examples of EEG data simultaneously recorded with fMRL (a) 
raw data. MR imaging artifacts and ballistocardiogram 
artifacts contaminated the EEG data. (b) Inaging artifacts removed 
EEG data. (c) Ballistocardiogram artifacts reduced EEG data. 
the timing'accurate EEG signals using the methods in 
EEG source analysis: The combination of concurrent EEG and fMRI technique make it necessary 
to ftlse the two different modal data into one domain. That is to change the scalp EEG into the brain 
EEG sources, where the fM:RI responses also occur. This is actually the issue of EEG source 
analysis. However, because the EEG source analysis is non'unique, it is necessary to regularize the 
solutions with additional knowledge. Based on these different regularizations, the inverse solutions 
are different. With combination of the beamformering technique and Backus'Gilbert Inethod, the 
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advances in multi-modality integration 
will require an improved understanding of the 
eoupling between the physiological phenomena 
underlying the different signal modalities. A major 
challenge for multi-modality integration results from 
the fact that distinct physiological mechanisms 
underlying the signal generations for the different 
imaging modalities of EEG and ~VlRI. 
Event-related EEG correlates of concurrent fMRI: 
Using the developed simultaneous EEG/fMRI 
technique, the neurovascular coupling of the fMRI 
responses and the event-related electrical activity 
estimated by EEG in primary visual cortex (V1) of 
human brain activated by a series of visual 
source localization may be mostly accurately resolved using the realistic head model by the 
boundary element method (BEM), whereas the brain, skull and scalp surfaces are generated from 
the subjects' T1 images (Fig. 2) , 
Further '
Fig. 2. The tessellated surfaces of the brain, skull 
and scalp, from inner to outside (vertex: 1,280; 
triangle: 2,560). 
stimulations have been demonstrated to be a power-relationship (Fig. 3). This roughly supports 
that the fMRI responses represent the power of the electrical activity, in turn, this makes it possible 
to quantitative analysis of the concurrent fMRI and EEG signals. 
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Fig 3. (a) The relationship between the mean power of EEG current sources and the neuronal 
efficancy( representing the vascular input) across the five subjects; (b) The suggested mechanism of 
neurovascular coupling of the neuronal activity into the vascular input. 
Spontaneous EEG correlates of concurrent fMRI: Furthermore, spontaneous cortical activity is 
referred to the brain activity without external stimulation. In the literatures, it is believed that 
LM:RI can be used to detect the spontaneous cortical activity and the LM:RI fluctuations are 
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correlated with these spontaneous activities. By studying the alpha rhythm with the Berger 
paradigm (the power of alpha rhythm increase when the subject closes his/her eyes at rest), we 
found that the increase of alpha power m the "eyes closed" state compared with the "eyes open" 
state is accompanying with decrease of the ~i:RI responses, but the variances of alpha power are 
uncorrelated with the fMRI fluctuations (Fig. 4). The negative relationship between the alpha 
 power and the fMRI responses is conflieted with the observation in the event･related experiments. 
To unify. these results, I hypothesize that: the BOLD ~k~Blml~ht n20re represel2t the slln2matlbn of 
neUlonal activity power (MU~4). 1~zther than the power ofl2euronal actjvity sU122122atjon (EEO or 
LFP). 
(a~ = . =.(bl) 
(c) 
e;'oo 5.0e 
,~ 
+*~ 
F.ig 4. (a) The EEG source localization of alpha rhythm (Fthresh.Id=3.5, a single subject); (b) The inter-subject 
analysis offMlu responses by fixed-effect model (N=10, p <0.0001); (c) The time'course of fM:RI response in the 
visual cortex. 
Taken together, fM:,RI might quantitatively represent the underlying neuronal activity, but EEG 
might be the collective electrical potentials of the synchronized neuronal activity (in this case, EEG 
and fMRI are converged), or a summation of coherent activity of neural network (in this case, EEG 
and fMRI are diverged). 
The results in this thesis show that the distinct physiological mechanisms of the signal 
generation for EEG and fM:RI make it -impossible to deal with the fusion in a general framework. In 
the cases that both EEG and fMRI signals are generated from the synchronized and activated 
neurons, EEG and fMRI can provide complement information about spatiotemporal properties of 
the neuronal activation (most of event-related paradigms). However, when the spontaneous EEG 
activity is generated= from the neural networks, it is inconsistent with the fMRI responses (like 
alpha rhythm). 
- 328 -
}
i
 
'
i
;
 
l
 
I
 
,
I
I
 
~
 
,
I
 
i
;
 l
i
!
 
'
i
{
 
*
{
 I
 
~
 
.
!
 
~
 
I
 
i
 
~
 
~
 
~
 
,
*
,
 
I
I
*
{
;
;
 
~
 
 論文審査結果の要旨
 脳機能イメージングは、ニューロサイエンスの砺究や医療分野できわめて重要な技術である。脳機能
 イメージングには、従来、局所脳血流を画像化できる機能MRI(fMRエ)装置が良く用いられている。この
 装置は空間分解能が数臨と優れているが、時間分解能が数秒程度であり脳活動の空間パターンのイメ
 ー ジングしかできなかった。このため、時間・空間パターンを同時に解析できる脳機能イメージング解
 析手法の開発が求められてきた。本研究では、創RIと脳内神経電気活動を計測できる多チャンネル脳波
 計(EEG)を組み合わせて、それらの同時計測信号を用いて、時間・空間パターンの解析手法を確立する
 ことを目的としている。本論文はその成果をまとめたものであり、全文8章よりなる。
 第1章は序論であり、本研究の背景と目的について述べている。
 第2章では本研究で用いているf諏1とEEGの同時計測における技術的な問題点について述べている。
 特に、fMRIとEEGの相互影響について検討を行った。
 第3章では、fMRエと同時計測したEEG信号の特徴的なバリストカルジオグラム・アーチファクトの効率
 的な除去方法として、新しい視点からstatespaceに基づいた非線型ノイズ除去手法の開発について述
 べている。本手法により脳波と比較して10倍程度大きいランダムなバリストカルジオグラム・アーチフ
 ァクトから、本来の脳波信号を分離することに成功しており、更に加算平均のevent-relatedpotentiais
 だけでなく、個々のtri滋に関しても脳波信号を分離することができた。
 第4章では、第3章に続いてf甑1と同時計測したEEG信号のもう1っの特徴的なイメージング・アーチ
 ファクトの効率的な除去方法として、有限インパルス応答(F王R)フィルター手法の開発について述べ
 ている。本手法により本来の信号より100倍程度大きいイメージング・アーチファクトを完全に除去す
 ることに成功した。これら二つ方法により、fMRI信号と同時計測したEEG信号からノイズを除去し、脳
 波信号だけを分離可能であることを示した。
 第5章では、より優れた時間・空間分解能を持つ脳機能イメージングのために、脳波信号と伽RI信号
 の融合技術として、これらの信号情報を用いて脳内部神経活動を示す電流ソースの推定手法の開発につ
 いて述べている。
 第6章では、血流変化を示すBOLDfMRI信号と直接神経活動を示すEEG信号の関係について述べている。
 外部視覚刺激を与えた場合の伽瓢信号と脳波信号の関連性を解析することにより、飾RI信号の強さは推
 定した脳波電流ソースのpowerの変化と一致することを明らかにした。
 第7章では、fMRI信号と脳波信号を用いて自発神経活動のメカニズムを調べ、外部刺激がない場合、
 脳波で得た強い自発神経活動信号と創R工信号の変化が統計的に関連性がないことを明らかにした。第6、
 7章を通じて、本手法を用いてfMR工信号と脳波信号が示す神経活動の特徴が異なるを明らかにした。
 第8章では本研究のまとめと結論を述べている。
 以上、本論文では、f厭1と朋Gの情報を数学モデルを用いて融合し、これを脳高次機能解明に結びつけ
 るための研究を行い、従来、fMRIやEEGでは、脳活動の空間パターン、もしくは時間パターンでしか詳
 細に解析できなかった現象を、時間・空間パターンでの統合解析を可能とした。本研究は今後、脳科学
 研究に大きな飛躍をもたらすと期待される。
 よって、本論文は博士(工学)の学位論文として合格と認める。
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